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(54) Rubans medicaux adhesifs pour la muqueuse buccale. 
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(57) La presente invention concerns un ruban medical adhesif 
pour Is muqueuse buccate. 

Le ruban medical adhesrf conforme a ['invention comprend 
une couche support 1 composes d'un porymere soluble dans 
Tintestin et au moins une couche 2 contenant du medicament 
composee d r un p^ty™*"* hyrfrp-sn|nm r^ntAnant au moins 
une sorte d'agent antiphlogistique et analgesique sterolde ou 
non steroTde. la surface 3 de la couche 2 pouvant adherer a la 
muqueuse buccale. 

Le ruban est utilisable pour le traitement des affections 
buccales telles que la stomatite. 
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Rubans mSdicaux adhSsifs pour la muqueuse buccale. 

L f invention concerne un ruban medical adh€sif pour la 
muqueuse buccale qui presente des qualit§s antiphlogistiques 
et analg§siques lorsqu'on 1" applique S des parties lesSes de 
la cavitS buccale. Plus particuliSrement , 1 T invention concerne 
un ruban medical adh§sif pour la muqueuse buccale comprenant 
une couche support composee d f un polymSre soluble dans l'intes- 
tin et une couche contenant du medicament, composee d'un poly- 
m§re hydrosoluble contenant au moins une espSce de medicament 
antiphlogistique et analgesique, sterolde ou non sterolde. 

Jusqu'ici, pour le traitement par exemple de la stomatite, on 
a utilise un onguent, un medicament liquide ou un comprime 
(destini I adherer). Cependant, un onguent ou un medicament 
liquide se dissout dans la salive a la temp§rature du corps 
en un court laps de temps apres 1' application et est avale, 
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de sorte qu'on ne peut pas attendre de ces medicaments un effet 
medical de longue dur€e de m§me que, puisque,dans le cas oil on 
applique le medicament ci-dessus decrit, il y a une variation sur chaque 
quantite appliqu§e le dosage d'une quantite constante est difficile. 

D'un autre c6te, un comprime peut maintenir l'effet medical 
pendant un laps de temps prolongg et remedier 5 1 1 inconvenient 
de la variation du dosage, mais il est difficile d'appliquer- 
le medicament avec precision 3. la partie atteinte de la cayite 
buccale etant donne que son diamStre est seulement de quelques 
millimetres. En outre, etant donne qu'un tel comprime a une 
epaisseur d'uri peu plus de 1 mm, il donne une sensation desa- 
greable quand il est applique & une partie de la cavit€ buccale 
et par suite, il n f est pas facile d'appliquer un comprime, ce 
qui a parfois pour effet que le medicament tombe de la partie 
sur laquelle il est applique. En consequence, on ne peut 
parfois pas attendre un effet medical stir dans le cas du 
comprime . 

A la suite de diverses recherches sur la forme optimale d'un 
medicament adhesif pour ce genre d' usage, les inventeurs sont 
arrives £ cette conclusion que le medicament doit etre sous une 
forme capable de couvrir une zone relativement large etant don- 
ne qu'une partie atteinte est dans une position incommode pour 
1' observation depuis I'exterieur et que le medicament doit 
Stre sous une forme donnant le moins possible de sensation 
desagr€able. 

Il est necessaire que le medicament remplissant ces conditions 
soit sous forme de pellicule, qu'il soit comestible et qu'il 
soit soluble dans l'eau, mais ces conditions 3 elles seules 
sont encore insuf f isantes et, en outre, la forme de medicament 
doit Stre aussi mince que possible et doit contenir une quan- 
tite suffisante du medicament. 

Le but del 1 invention est, en consequence, de fournir un ruban 
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medical adhesif a liberation lerite pour la muqueuse buccale 
qui soit un medicament adhesif sous forme de pellicule et dont 
la couche contenant le medicament soit au moins soluble dans 
I'eau et se dissolve graduellement pour faire durer I'effet 
5 midicamenteux . 

Dans un tel ruban medical adhesif pour la muqueuse buccale, 
,il est indispensable de meianger, disperser ou dissoudre uni- 
forraement un medicament antiphlogistique et analg§sique dans 

10 une pellicule de polymSre hydrosoluble mais on ne peut pas 
atteindre le but susdit de 1' invention simplement en l'appli- 
quant sur ou en I'enrobant dans la pellicule. Dans le cas oii 
on applique ou enduit un tel medicament, il faut une structure 3 
plusieurs couches pour proteger la pellicule, ce qui accroit 

15 l'Spaisseur de la pellicule midicament et aussi rend complique 
le stade de fabrication. En outre, dans le cas de l f enrobage, le 
medicament enrobe ne peut pas recouvrir suf f isamment une partie 
atteinte et, par suite, on ne peut pas s f attendre a un effet 
medical suffisant. 

20 

Ainsi, la presente invention a pour objet un ruban medical adhe- 
sif pour la muqueuse buccale comprenant une couche support 
composee d'un polymSre soluble dans l'intestin et au moins une 
couche contenant le medicament, composee d'un polymSre hydro- 
25 soluble contenant au moins une sorte de medicament antiphlo- 
gistique et analgesique. 

L 1 invention sera dicrite plus en detail ci-apres avec refe- 
rence aux dessins ci-annexes dans lesquels: 

30 

La figure 1 est une vue en coupe schematique agran- 
die illustrant un mode de realisation du ruban medi- 
cal adhesif de l f invention comportant une couche de 
medicament; la figure 2 est une vue en coupe schema- 
35 tique agrandie illustrant un autre mode de realisa- 

tion du ruban, comportant deux couches de medicament; 
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la figure 3 vine vue en coupe schematique d'un dispo- 
sitif d'essai utilise pour l'essai de dissolution; 
la figure 4 est un graphique montrant les taux de 
liberation de la substance active des rubans m§di- 
caux adhesifs des exemples 9 S 13; la figure 5 est 
un graphique montrant les taux de liberation de la 
substance active des rubans medicaux adh§sifs des 
exemples 10 et 14; la figure 6 est un graphique 
montrant les taux de liberation de la substance 
active des rubans medicaux adhesifs des exemples 
15 et 16; la figure 7 est un graphique montrant les 
taux de liberation de la substance active des rubans 
raedicaux adhesifs des exemples 17 et 18 , et la figu^ 
re 8 est un graphique montrant les taux de libera- 
tion de la substance active des rubans medicaux 
adhesifs des exemples 19 et 20, 

Un agent antiphlogistique et analgesique sterolde possSde 
generalement une excellente activite anU-Lnf lammatoire, peut 
Stre facilement mis sous la forme d'une preparation durable et, 
par suite, peut avantageusement £tre utilise dans l f invention. 
Bien entendu, on peut aussi utiliser dans 1» invention un medi- 
cament non sterolde ayant une excellente activite anti- 
inf lammatoire . 

Comme medicaments steroldes, il y a l'acetonide de triamcino- 
lone, l'acetonide de f luocinolone, la dexamethasone , 1' acetate 
de dexamethasone, 1* acetate d f hydrocortisone, la prednisolone, 
le valerate de prednisolone, le valerate de betamethasone et le 
propionate de beclomethasone, etc. On peut les utiliser seuls 
ou sous forme de leurs melanges. D' autre part, comme medicaments 
non steroldes, il y a l f indomethacine , le dichlof enac-sodium, 
le bufexamac, l'ibuprofenpiconol, le flufenamate de butyle et 
le bendazac et on peut les utiliser seuls ou sous forme de leurs 
melanges.. 



2562942 

5 

Le polymSre hydrosoluble constituant dans 1" invention la couche 
contenant le medicament est un polymSre pouvant se dissoudre 
principalement dans la cavite buccale ou 1'estomac et des 
exemples specif iques d'un tel polym§re sont la polyvinyl- 
5 pyrrolidone (appelte ci-apr£s en abrege PVP) , ia gelatine, 
l'alcool polyvinylique (PVA) , le polyacrylate de sodium, la 
sodium-carboxymethylcellulose (NaCMC) , l'amidon, la gomme 
xan thane, la gomme karaya, 1' alginate de sodium, la % methyl- 
cellulose (MC) , les polymeres carboxyvinyliques , l f agar-agar, 
10 l'hydroxypropylcellulose, en particulier celle fortement 

substitute (HPC-H) , etc. La couche qui dans 1' invention con- 
tient le medicament est principalement composee d'un ou plusieurs 
de ces polymSres, 

15 En outre, dans 1' invention, le polyroSre hydrosoluble comprend 
aussi un polymdre gonflant dans I'eau tel que l'hydroxypropyl- 
cellulose f aiblement substitute (HPC-L) . 

9n determine l'epaisseur de la couche contenant le medicament, 
20 composee du polymire hydrosoluble et du medicament, en consi- 
dtrant sa Vitesse de dissolution, la durte d 'action du medica- 
ment et la sensation desagrtable qui peut §tre produite. Autre- 
ment dit, si l'epaisseur de la couche est trop faible, le 
polym§re hydrosoluble se dissout trop rapidement, bien que la 
25 vitesse de dissolution puisse difftrer selon la nature du poly- 
mdre et, de ce fait, l'epaisseur est suptrieure S 20 urn, de 
preference supirieure £ 30 pm. D 1 autre part, l'epaisseur maxi- 
male est de 300 um, de preference 200 urn, bien qu'elle soit 
fonction de la difference de sensibilite des individus k la 
30 presence du ruban. 

La couche de medicament peut §tre composte d'une seule couche 
mais elle est de preference composte de deux ou plusieurs cou- 
ches. Dans le cas de deux couches, la couche (couche II) qui 
35 adhere Sl la membrane muqueuse est composee d'une couche <i 

dissolution rapide et 1' autre couche {couche I) est composee 
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d'une couche 3 dissolution lente pour contrdler la dissolution 
de la couche medicament ou bien on augmente la concentration 
du medicament dans la couche II, de sorte que l'on obtient un 
ruban medical adhesif ayant une propriete d' action rapide et 
5 une propriete d'efficacite de longue duree. D' autre part, en 
utilisant une couche a dissolution rapide comrae couche II, on 
augmente 1" adherence initiale du ruban medical adhesif a la 
membrane muqueuse. Pour former la couche de pellicule a disso- 
lution rapide ou la couche de pellicule a dissolution lente, 
10 on peut former chaque couche en choisissant convenablement le 
polymdre hydrosoluble en fonction de la nature de la couche. 

Dans 1' invention, on peut utiliser simultan&nent deux ou plu- 
sieurs medicaments et quand la couche de medicament est compo- 
15 s§e de deux ou plusieurs couches, chaque couche peut, bien 
entendu, contenir un medicament different, II est appropri€e 
que la proportion du medicament soit d f environ 0,05 a 1,0 partie 
en poids pour un medicament sterolde et d 1 environ 0,5 a 5,0 par- 
ties en poids pour un medicament non sterolde, 

20 

Comme polymdre soluble dans l'intestin, (c f est-a-dire le poly- 
m£re qui est dissous dans les intestins) constituant la couche 
support de 1* invention, il y a le phtalate d'hydroxypropyl- 
methylcellulose (HPMCP) , 1 ' acetate-phtalate de cellulose (CAP), 
25 la carboxymethyiethylcellulose (CMEC) , le poly-(acide metha- 
crylique/methacrylate de methyle) (par exemple l'Eudragit L.S., 
marque, fabrique par Rohm Pharma GmbH) , le shellac, etc. 

La couche support composee d'un tel polymSre soluble dans l'in- 
30 testin fonctionne de mani&re a emp§cher la forme du ruban 

medical adhesif de s f affaisser ou de se deformer et a empScher 
aussi la face (face anterieure) du ruban adhesif medical oppos§e 
a la face qui adh&re a la membrane muqueuse d' adherer a une 
autre membrane muqueuse. D 1 autre part, si on ne prevoit pas de 
35 couche support, la face frontale qui n* adhere pas £ la membrane 
muqueuse se dissout aussi, de sorte que le medicament contenu 
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dans cette partie se perd en vain tandis que .la durability de 
1' action est r€duite. Toutefois, on empiche ces inconvenients 
par la formation de la couche support selon 1 'invention. II 
est evident aussi, d'apres la figured expliquee plus loin, que 
lorsgue la couche support est formee, la dissolution d'une telle partie se 
produit 3 peine (c'est-a-dire que la dissolution inutile est tres reduite) . 
En outre, quand la couche support est fomee sur une couche medicament qui 
est ccmposee de deux couches pour obtenir une proprieti d' action rapide et une 
propri§t§ d' action de longue dur€e, on.peut encore accroltre sa 
propri§tS d'action de longue duree. II est approprie que l'epais- 
seur de la couche support soit d' environ 2 a 20 ym. 

Quand on prepare chaque couche, il est prlf Arable d'utiliser. un 
agent amollissant. Le propylSneglycol , la glycerine ,le poly- 
ethyleneglycol 400, la triaeStine, etc. sont cites comme agents 
amollissants . Pour la couche de medicament, le propyleneglycol, 
la glycerine, le polyethyleneglycol 400, etc. sont appropries. 
Et pour la couche support, le propylSneglycpl , la triacitine, 
etc. sont appropries.. 

Le solvant que l'on utilise pour dissoudre les constituants de 
la couche medicament n'est pas particulierement limits mais 
l'ethanol, l'eau, etc. sont appropriis. D 1 autre part, comme 
solvant utilise pour dissoudre les constituants de la couche 
support, on utilise un ou des solvants organiques qui peuvent 
dissoudre le polymire soluble dans l'intestin, mais on utilise 
de preference l'ethanol, le chlorure de methylene, etc. 

On prepare de la facon suivante le ruban medical adh€sif de 
1' invention. 

On dissout les constituants de la couche support dans le solvant 
organique et on etale la solution obtenue sur un papier anti- 
adhesif puis on seche pour former une couche support puis on 
etale dessus la solution que l'on obtient en dissolvant les 
constituants de la couche medicament dans le solvant et on 
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sSche.pour former le ruban medical adhesif. Dans le cas de 
deux couches medicaments , on Stale sur la premiSre couche medi- 
cament la solution qui est obtenue en dissolvant les consti- 
tuants de la seconde couche medicament dans le solvant et on 
s&che pour former la seconde couche medicament. 

En outre, si necessaire, on utilise une pellicule de recouvre- 
ment pour proteger la couche medicament. 

Dans l 1 invention, il existe une ou plusieurs sortes de medica- 
ments antiphlogistiques et analgSsiques steroldes ou non 
steroldes dans une pellicule de polymSre hydrosoluble, avec la 
dissolution de la pellicule dans la cavite buccale, les medi- 
caments agissent directement sur la partie atteinte de la 
cavite buccale sur laquelle adhSre la pellicule. En particulier, 
etant donne que le ruban medical adhesif de l r invention adhere 
compldtement a la membrane muqueuse dans la cavite buccale et 
que son activite antiphlogistique et analgesique agit directe- 
ment sur la partie atteinte sur la totalite de la zone d' adhe- 
rence, le ruban medical adhesif de 1* invention presente la 
caracteristique structurelle d f adherer facilement sur la partie 
atteinte et il peut aussi developper de fagon pr€cise l r acti- 
vite antiphlogistique et analgesique. sur la partie atteinte, 
5 la difference du cas d'un comprime ou d'un enrobage ou de 
l'enduction du medicament dans ou sur une pellicule. En particu- 
lier, un effet remarquable de l f invention est que I'effet medi- 
cal peut §tre assure immediatement aprSs avoir colie le ruban. 
De m&cie, le ruban medical adhesif de l 1 invention a une bonne 
propriete d 1 action de longue duree. 

Le ruban medical adhesif de l f invention est particuli^rement 
utile pour le traitement de la stomatite. 

En outre, quand on applique le ruban medical adh€sif de 1' inven- 
tion 3 une partie atteinte de la cavite buccale, on peut placer 
un ruban medical adhesif d' une dimension appropriee sur la 
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partie atteinte au moyen d'un doigt propre ou de pincettes 

de manidre que le ruban recouvre la partie atteinte (sa couche 

de medicament est coll§e a la partie atteinte) . 

5 Ensuite, la mithode d'essai pour la dissolution des medicaments 
et ses resultats sont indiquSs ci-dessus. 

(1) MSthode d'essai : 

10 En modifiant partiellement le dispositif d'essai de dissolution 
selon la PharmacopSe japonaise, on a pr§par§ un dispositif 
d'essai de dissolution pour rubans medicaux adh§sifs, tel que 
repr£sent§ sur la figure 3 et on a effectu§ l'essai de dissolu- 
tion en utilisant le dispositif. Comme represents sur la figure 

15 3, le dispositif d'essai se compose d'un becher e muni d'une 
pale rotative c et il contient une solution de solute physiolo- 
gique d (30°C) . Un Schantillon a (3 x 3 cm) est coll§ sur une 
plaque de bakerite b, 

20 On a colli une couche support d'un ichantillon sur la plaque 
de bakerite du dispositif d'essai en utilisant un ruban 
adhesif a double face et on a plac§ dans le becher 900 ml de 
solution de soluti physiologique prialablement chauffee I 37 °C 
et on a brass§. Tout en brassant continuellement I 100 tours/mn 

25 a une temperature de 37°C ± 5°C, on a €chantillonn§ 20 ml de 
la solution pendant un temps defini et on a introduit chaque 
fois la m§me quantity de solution de solut§ physiologique. On a 
mesure le pouvoir absorbant de chaque £chantillon en utilisant 
un spectrometre a ultraviolet et on a calculS la Vitesse de 

30 dissolution, 

(2) Resultat : 



35 



lies resultats concernant les Exemples 9 S 13 (medicament : 
acetonide de triamcinolone) sont indiqu§s sur la figure 4. des 
dessins ci- joints. Comme le montre la figure, §tant donne que 
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I'tchantillon de 1'Exemple 9 prfisente une bonne propri§t6 de 
dissolution initiale, il peut presenter une bonne propri§t§ 
d' action rapide mais sa propritte d f action de longue dur^e 
n'est pas suffisante. 

Les tchantillons des Exemples 10 et 11 ont une proprietS de 
dissolution initiale insuffisante et, par suite, ils sont un 
peu inf§rieurs en ce qui concerne la propriety d' action rapide. 

L'§chantillon de l'Exemple 12 se compose de deux couches stra- 
tifiges constitutes par la couche de l'Exemple 9 et la couche 
de 1'Exemple 10 et I'Schantillon de 1'Exemple 13 se compose de 
deux couches stratifiges constitutes par la couch'e de 1'Exemple 
9 et la couche de 1'Exemple 11 (toutefois, l'Spaisseur de cha- 
que couche dans les Exemples 12 et 13 est la moiti§ de celle 
de la couche des Exemples 9, 10 et 11). Dans ces cas, les 
§chantillons sont meilleurs 3 la fois en ce qui concerne la 
propri§t§ de dissolution initiale et la propri§t§ d' action de 
longue dur§e. 

En outre, on a effectut le mtme essai en collant la couche de 
m§dicament (couche II) du ruban m§dical adhtsif de 1'Exemple 9 
sur la plaque de baktrite *en utilisant un ruban adhtsif a 
double face et le rtsultat est indiqut sur la figure 4 par -£J- . 
Ainsi qu'il est evident d'apr§s le rtsultat, on peut voir que 
le ruban medical adhisif est a peine dissous par le c6t§ de la 
couche support. Sur la figure 4, — reprtsente l f Exemple 9, 

— o — l'Exenple 10, — A — I'exemple 11, • 1'Exemple 12 et 

A 1'Exemple 13. 

Les rSsultats des essais concernant les Exemples 10 et 14 
(medicament : acetonide de triamcinolone) , les Exemples 15 et 
16 (medicament : dexamtthasone) , les Exemples 17 et 18 (medi- 
cament : acetate d' hydrocortisone) et les Exemples 19 et 20 
(medicament : indomethacine) sont reprtsentes sur les figures 5 
a 8. 
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Dans tous les cas, les rubans medicaux adhesifs ayant des 
doubles couches de medicament sont sup^rieurs en ce qui con- 
cerne leur propri§te de dissolution initiale et meilleurs en 
ce qui concerne leur propriete d f action rapide et de longue 
5 duree • 

Sur ces figures, — o— represente I'Exemple 10 (figure 5), 
I'Exemple 15 (figure 6), l'Exemple 17 (figure 7) et l'Exemple 

19 (figure 8) et — o reprgsente l'Exemple 14 (figure 5), 

10 l'Exemple 16 (figure 6), l'Exemple 18 (figure 7) et l'Exemple 

20 (figure 8) . 

Les Exemples qui suivent sont destines 5 illustrer 1* invention 
mais non §. la limiter en aucune fagon. 

15 

Tout d'abord , la figure 1 represente un mode de realisation 
du ruban medical adhesif de 1' invention comportant une seule 
couche contenant du medicament et compose de la couche support 
1 et d'une couche 2 contenant du medicament* Kn outre, la refe- 
20 rence 3 designe la surface adhesive. 

De m§me, la figure 2 represente un autre mode de realisation du 
ruban medical adhesif de l f invention presentant une double 
couche contenant du medicament et compose d'une couche support 
25 1 et d'une couche contenant du medicament 2, qui est composee 
de la couche I 2a et de la couche II 2b. La reference 3 designe 
aussi la surface adhesive. 

EXEMPLE 1 

30 

Dans 1000 parties en poids d'ethanol, on a dissous 50 parties 
en poids d'alcool polyvinylique , 20 parties en poids d'hydroxy- 
propylcellulose fortement substituee et 20 parties en poids 
d'hydroxypropylcellulbse faiblement substituee. Ori a aussi 
35 dissous 0,1 partie en poids d'acetonide de triamcinolone dans 
9,9 parties en poids de propylSneglycol sous chauffage. 
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Oi a m§lang€ les deux solutions en brassant pour obtenir un 
produit liguide homogdne. D f autre part, on a dispers§ 90 parties 
en poids de phtalate d'hydroxypropylm^thylcellulose et 10 par- 
ties en poids de triac€tine dans 250 parties en poids d f £thanol 
et aprds y avoir ajout§ 250 parties en poids de chlorure de 
m^thyldne, le melange a ite brassS pour obtenir un liquide 
homogdne pour le support. Puis on a €tal€ le liquide pour le 
support sur un papier antiadhSsif puis on a sSchSpour former 
une couche support de 20 jim d'gpaisseur et alors, on a §tal€ 
dessus le produit liquide ci-dessus dScrit contenant de l'ac§to- 
nide de triamcinolone et on l f a s§ch§ pour former un ruban m§di- 
cal adh§sif du type 3. deux couches (pr^sentant une couche conte- 
nant du medicament) ayant une Spaisseur d 1 environ 150 pm. 

EXEMPLE 2 . 

Dans 250 parties en poids d f €thanol, on a dissous 50 parties 
en poids de polyvinylpyrrolidone, 9,9 parties en poids de 
propyldneglycol et 0,1 partie en poids d'acStonide de triamci- 
nolone sous brassage. D 'autre part, oh a ajout§ 40 parties en 
poids d'amidon a 20 parties en poids d'eau, puis on a chauffi. 

On a m§lang€ les deux solutions sous brassage pour obtenir un 
♦ 

liquide homog£ne. En §talant le liquide sur la couche support 
formSe comme dans I'Exemple 1 et en sSchant, on a obtenu un 
ruban midical adh^sif d' environ 150 pm d'gpaisseur. 

EXEMPLE 3 

En suivant le m§me processus que dans l f Exemple 2, si ce n'est 
que l T on a utilise 40 parties en poids de gelatine au lieu 
d'amidon, on a obtenu un ruban m§dical adhgsif . L f €paisseur 
§tait d' environ 150 pm. 
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13 



EXEMPLE 4 



En suivant le m§me processus que dans I'Exemple 1, en utili- 
sant 1,0 partie en poids d ' indora§thacine comme agent antiphlo- 
5 gistique et analg§sique et 9,0 parties en poids d'un agent 
amollissant, le polyithylSneglycol 400, on a obtenu un ruban 
midical adhesif d'environ 150 vm d'§paisseur. 



EXEMPLE 5 



En suivant le m§me processus que dans I'Exemple 1, en utilisant 
1,0 partie en poids de diclof enac-sodium comme agent antiphlo- 
gistique et analgesique, 50 parties en poids de polyacrylate de 
sodium et 40 parties en poids d'amidon comme agent filmogSne, 
15 9,0 parties en poids de glycerol comme agent amollissant et 500 
parties en poids d f eau comme solvant, on a obtenu un ruban medi- 
cal adhSsif d f environ 150 urn d'§paisseur. 



EXEMPLE 6 

En suivant le m£me processus que dans I'Exemple 5, si ce n'est 
qu'on a utilis§ 40 parties en poids de gilatine au lieu d'amidon 
comme agent filmogene, on a prepare un ruban m§dical adhisif 
d f environ 150 ym d'epaisseur. 

EXEMPLE 7 



On a §tal§ sur un papier antiadhisif un melange de 90 parties 
en poids de phtalate d'hydroxypropylmethylcellulose, 10 parties 

30 en poids de triacetine, 250 parties en poids d'Sthanol et 250 
parties en poids de chlorure de m§thylSne et on a s§ch§ pour 
former une pellicule soluble dans l'intestin (couche support) 
d' environ 15 vm d'gpaisseur. On a aussi €tal§ sur la pellicule 
soluble dans l'intestin un melange de 0,1 partie en poids 

35 d'acetonide de triamcinolone comme medicament dans une pelli- 
cule a faible dissolution (couche I), 9,9 parties en poids de 
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propylSneglycol , 30 parties en poids de polyvinylpyrrolidone, 
60 parties en poids d'hydroxypropylcellulose fortement substi- 
tute et 2000 parties en poids d'ethanol et on a s6ch§ 
pour obtenir une pellicule Sl double couche ayant environ 
5 115 urn d'epaisseur. On a aussi etaie stir la pellicule h faible 
dissolution un melange de 0,1 partie en poids d'acttonide de 
triamcinolone comme medicament pour former une pellicule 1 
dissolution rapide (couche II) , 9,9 parties en poids de 
propylSneglycol, 60 parties en poids de polyvinylpyrrolidone, 
10 30 parties en poids d 'hydroxypr opy Ice llu lose faiblement substi- 
tute et 500 parties en poids d'ethanol et on a s§ch§ pour 
obtenir un ruban medical adhtsif S trois couches (prtsentant 
deux couches contenant du medicament) d'environ 130 ym d'tpais- 
seur • 

15 

EXEMPLE 8 

On a etaie sur la pellicule soluble dans l'intestin de I'Exem- 
ple 7, un melange de 1,0 partie en poids de diclof enac-sodium 

20 comme medicament dans la pellicule i dissolution lente (couche 
I), 9,0 parties en poids de propylSneglycol , 20 parties en 
poids de polyvinylpyrrolidone, 70 parties en poids d'amidon 
et 500 parties en poids d'eau comme solvant et on a s§ch£ pour 
obtenir une pellicule a double couche et aussi en suivant le 

25 m€me processus que dans 1'Exemple 7, si ce n'est que l'on a 
utilise le diclof enac-sodium au lieu de l'acetonide de triam- 
cinolone comme medicament dans la pellicule 3 dissolution 
rapide, on a prepare un ruban medical adhtsif U trois couches 
(pr§sentant deux couches contenant du medicament) d'environ 

30 115 ym. 

EXEMPLES 9 5 20 

Selon le procede de preparation de I'Exemple 1, avec les for- 
35 mules du Tableau 1, on a prepare les rubans medicaux adhesifs 
des Exemples 9, 10, 11, 15, 17 et 19. 
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De m§me, selon le procSde de preparation de l f Exemple 7, avec 
les formules du Tableau 1, on a prepare les rubans medicaux 
adh§sifs des Exemples 12, 13, 14, 16, 18 et 20. 

5 L'epaisseur de chaque Exemple est de 150 pnw 
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Revendications 

1. Ruban m§dical adhesif pour la muqueuse buccale, 
caracterise par le fait qu r il comprend une couche support com- 
posfie d'un polymSre soluble dans I'intestih et au moins une 
couche contenant du medicament, composSe d'un polymSre hydro- 

5 soluble contenant au moins une sorte d* agent antlphlogistique 
et analgesique sterolde ou non sterol de. 

2. Ruban medical adh§sif selon la revendication 1, 
caracterise par le fait que le medicament sterolde est l'aceto- 

10 nide de triamcinolone, l'ac€tonide de f luocinolone, la 

dexaraethasone, 1' acetate de dexamethasone, .1' acetate d 1 hydro- 
cortisone, la prednisolone, le valerate de prednisolone, le 
valerate de betamethasone ou le propionate de beclomethasone . 

15 3. jRuban medical adhesif selon la revendication 2, 

caracterise par le fait que le medicament sterolde est contenu 
a raison de 0,05 3 1,0 partie en poids. 

4. Ruban medical adhesif selon la revendication 1, 

20 caracterise par le fait que le medicament non sterolde est 
I'indomethacine, le diclof enac-sodium, le bufexamac, 
l'ibuprof£nepiconol, le flufenamate de butyle ou le bendazac. 

5. Ruban medical adhesif selon la revendication 4, 

25 caracteris€ par le fait que le medicament non sterolde est 
contenu 3 raison de 0,5 1 5,0 parties en poids. 

6. Ruban medical adhesif selon la revendication 1, 
caracterise par le fait que le polym&re hydrosoluble est la 

30 polyvinylpyrrolidone, I'alcool polyvinylique , le polyacrylate 
de sodium, l 1 alginate de sodium, la sodiumcarboxymethyl- 
cellulose, la methylcellulose, l'hydroxypropylcellulose, un 
polymSre carboxyvinylique , la gelatine, la gomme xanthine, 
la gomrae karaya, l'amidon, 1' agar-agar ou un melange de 

35 ceux-ci. 
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7. Ruban medical adh§sif selon la revendication 1, 
caract§ris£ par le fait que le polym§re soluble dans l'intes- 
tin est le phtalate d'hydroxypropylmethylcellulose, l'ac§tate- 
phtalate de cellulose, la carboxyraethyl§thylcellulose, le 
polytacide m§thacrylique/m§thacrylate de m§thyle) , le shellac 
ou un melange de ceux-ci. 

8. Ruban midical adhgsif selon l'une quelconque des revendica- 
tions 1 a 7, 

caract€rise par le fait que son Spaisseur est de 20 3. 300 vitu 



V 
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FIG. I FIG. 2 




FIG. 3 
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